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教授石森 章
論文内容要旨
               <目 的〉
 長時間生理的条件下における胃酸分泌動態を記録可能なポータ ブル pH記録 装置を用い, 健常
 人ならびに十二指腸潰瘍患者 (以下, DUと略す) における生理的条件下における胃酸分泌動態
 を pHの面より記録 し, さらに作用機序の異なる酸分泌抑制剤であるH2 受容体拮抗斉IL あるいは
 プロトンポンプ阻害剤を投与 した時の胃内 pHの変化を比較検討することにより, 生理的条件下
 における胃酸分泌調節のメカ ニズムを検討するこ とを目的と した。
               く対 象>
 対象は, 消化器疾患の既往のない健常人25名 (男性16名, 女性9名, 年令 19～23才, 平均20
 才), 内視鏡検査で活動期と確認されたDU ユ4名 (男性13名, 女性1名, 年令 ユ9才～ 50才, 平
 均28 才) で, 難治性潰瘍は対象より除外 した。
               <方 法>
 胃内pHモニターは,. 経鼻的に胃内に直径2㎜の有線微小ガラス電極を挿入 し, X線 透視 下に
 胃体中部に先端部の電極が位置するのを確認後固定 し, ポ一夕 ブル pH 記録装置に接続 し, 午後
 7時より測定を開始 した。 測定終了後, コンピューターによりデータを読取り, フロッピーディ
 スクに保存, 解析を行なった。 解析は, 軒Phmem" プログラムにより行い, 1) 平均水素イオン
 濃度, 2) pH-holding time (pHの値が 2, 3, 4, 5,6の各々の値以上を維持する時間の総和)
 の2つを計算 し, 各々 24時間の値ならびに時間帯の差異を明らかにするために, ユ9時～1時, 1
 時～7時, 7時～ 13 時, 13時～ 19時の6時間毎の4つの時間帯に分けての検 討を行な つた。
 測定は全例に薬剤非投与時の測定 (Basa1) を行い, さらに健常人 10名 (男性 5名, 女性5名)
 を対象にBasa1 測定後,' H2 受容体拮抗斉1」のファモチ ジン (以下, FAM と略す) 1回 20 mg を朝
 食後, 就寝前の2回投与, ならびにプロトンポンプ阻害剤のオメ プラゾール (以下, OPZと略
 す) 20 mgの就寝前1回投与, 順不同にそれぞれ4日間連続投与 した4日目に測定を行な つた。
 DU8名を対象に, Basal 時 24時間胃内 pH測定後, 4名にH2 受容体拮抗剤のシメ チジン (以
 下CIMと略す) 1回 200 mg1日4回投与時 (以下QIDと略す), 6名にCIM 800m」就寝前1
 回投与時 (以下UIDと略す) のpH測定を行った。 そのうち2名はQID, UID両試験を行な
 った。 試験中は, 8時, 12時, 17時の3回普通食を接取させ, 間食, 喫煙 は禁止し, 原則的に
 就寝は 22 時と しそれ以外は日常と同様の生活をさせた。
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                く結 果>
 健常人とDU例の Basal 時の胃内 pH変動を比較すると, DU例で食後の pH低 下がより速や
 かな傾向がみられるものの, 平均水素イオ ン濃度と pH-holding time からみるかぎり24時間お
 よび各時間帯のいずれにおいても両群間に差がみられなかった。 ただ し, 健常人25名のうち4名
 が1時～7時の深夜の時間帯に著明な pHの自然,上昇を示し (夜間分泌低下例), pH4の ho1-
 ding time は 50 %以上を示 した。 この4例は, 深夜以外の他の時間帯においては他 の例 と 同様
 に低い胃内 pHを示 していることか ら, 夜間の pHの自然上昇は酸分泌能目体 の低 下によるもの
 ではなく, 夜間の酸分泌調節機序の特異性によると考え られた。 健常人に対するFAMとOPZ
 の効果を比較すると, FAMは夜間の酸分泌のみを特異的に抑制するのに対 し, OPZは夜間の
 みならず日中も酸分泌抑制効果がみられた。 このように, 胃壁細胞か らの酸分泌過程の最初の段
 階を 阻害する H2 受容体拮抗剤 と、 最終段階を阻害するプロ トンポンプ阻害剤 という作用機序の
 異なる2種類の薬剤で日中と夜間の酸分泌抑制効果に差がみられることから, 健常人における酸
 分泌調節は, 夜間はH2 受容体を介 した調節を主に受けており, 日中は他 の系 を介 した調節が主
 体となっていると推測された。 DU例に対する H2 受容体 拮抗剤のCIMの酸分泌抑制効果をみ
 ると, 健常人に対するFAMと同様に, QID, UID のいずれにおいても夜間は Basa1 時と比
 較 して著明な酸分泌抑制効果を示 し日中はその効果が軽微であった。 このことから, DU例にお
 いても健常人と同様に, 夜間と日中の酸分泌調節に差があると推測された。 さ らにDU例に対す
 るH2受容体拮抗剤の投与は, 夜間の酸分泌を特異的に抑制することから, DU例の胃内酸度の




 大原秀一君の 『胃内p耳モニターによる健常人およ び十二指腸潰瘍例における胃酸分泌動態の
 研究』 は経鼻的な有線微小ガラス電極を用 いた胃内pHモニターによ り, 健常人およ び十二指腸
 潰瘍例における胃酸分泌動態を胃内pHの変化から検討された研究である。
 消化器疾患の既往のない健常人25名 (男性16名, 女性9名, 年齢19～23歳, 平均20歳) と内視
 鏡的に活動期と確認された十二指腸潰瘍14名 (男性13名, 女性1名, 年齢19～50歳, 平均28歳)
 を対象と して, (1)24時間胃内pHの再現性の検討, (2)Basal時の胃内pH変動を健常人と十二指腸潰
 瘍例で比較, (31平均水素イオ ン濃度の比較, (4)pH-holding 七imeの比較, (5)健常人におけるファ
 モチジンとオメ プラ ゾールの胃内pHに対する影響, (5)十二指腸潰瘍例における シメ チジンの胃
 内pH に対する影響, を検討された。
 その結果, (1)健常人7名における日を変えた検討では, 平均水素イオ ン濃度, pH holding time
 とも有意差 はな く, 通常の生活状態では胃内pHの再現性 は良好であること, (2)従来の採液法に比
 較するとより生理的と考え られる本法において十二指腸 潰瘍例と20歳前後の若 い健常人との間で
 時間帯毎の水素イオ ン濃度, pH holding 七imeには全く差がなかったこと, (3)夜間の胃内pHの変
 動において, 健常人25名のなかに深夜の1時～7時の時間帯においてpHが4のholding timeが
 50%以上を示す例 (夜間分泌低下例) が4例あった。 一方, 十二指腸潰瘍例でも深夜のpH4の
 holding 七imeが10～50%の間を示す例がみ られたこと, (4)十二指腸潰瘍例およ び健常人における
 酸分泌調節は, 夜間 はH,受容体を介 した調節を主に受けており, 日中 は他の系を介 した調節を受
 けていると推測されること, (5 }十二指腸潰瘍例 に対す るH,受容体拮抗剤の投与 は平均水素イ オ
 ン濃度およびpH holding timeからみる限り, 胃内酸度の環境を健常人にみられる夜間分泌低下
 例と同 じように保つことにより, 潰瘍治癒効果が発揮されると考え られること, などを明 らかに
 された。
 以上のように本研究 は従来できなかった胃内pHモニタリ ングという手法 を用 いたより生理的
 状態 に近い胃内pHの日内変動に関する研究で, 学位論文としてふさわ しい内容を備えたものと
 判断さ れる。
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